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1.緒言
腫蕩発生に関する学説は古来数多く，その主なも
のを挙げれば Virchowの刺激説， Cohnheimの迷
芽説，寄生体説等がある。以上の様な仮説は現在そ
のま、の形で、信ぜられている訳でなく，その抽象的
な意味から脱して新たなる解釈の下に現在も広く信
ぜられている。然し以上の諸説の外広腫蕩の遺伝に
関する問題，或は所謂 AlbertFischerの仮説叫に
L.M，Schabadの実験(45)等も見逃す事は出来な 
さて実験的lと癌を作ろうとする試みは癌発生本態
究明の有力な手段となるもので幾多先人の努力が重
ねられて来た。 1915年K山極，市)11<仰が石炭ター
ルを家兎耳翼民連続塗布して癌を発生せしめる事に 
成功し，更に佐々木，吉田は実験的肝癌の発生児成
功した。以来次々と癌原性の物質が発見され(17)研 
究されて来た(14)(18) (30) (32) (45)。
而して実験的l乙脳腫蕩を作る試みも古くから行わ
れ 1928Pigalewが知珠膜下腔にタール乳剤の注射
を試みたのを始め多くの先人が研究を重ねて来たが
何れも失敗に終った(36)。かくして遂に 1939年 Se・
ligman & Shear(36)ωが 20-Methy lcholanthrene 
使用iとより C3H系マウスに 11例の謬質腫と 2例
の肉腫を作る事に成功した。腫を接して Zimmer-
maが46)(47)(48)(49)Bates(1l)Wei1(40)等(9)(3)(51)によ
つでも脳腫蕩の生成比成功した。
吾が国iと於てはか〉る試みは皆無にひとしい。吾 
々は数年前から脳腫蕩殊にその重要な部分を占める 
謬質腫の実験的生成を従来とは異る癌原性物質及び
新たなる方法によって試みつ、あり (2)(3)(4) (5) (6)(7)(3) 
脳腫療の発生機序解明の一端を担うと同時に附随し
て生ずる種々の問題に就き検討を加えて見たい。 
1. 実験方法及び実験成績の総括
現在迄知られている癌原性物質は多核芳香炭化水
素， Azo-色素類始め枚挙Iζ暇ない。吾々は主とし
て生理的に生体lζ存在する物質lζ近縁のものに注目
し，叉既知の癌原性物質でも脳腫蕩の生成には試み
られた事のないものを選ぴ，試みる方法にも新たな
工夫を加え，或は胎児組織，腫療の移植，或は実験
腫壌の組織病理，電顕所見等に就き検討した。その
成績に就いては，方法及び結果が多様である為，夫
々の詳細に就いて述べる事は避けそれを総括し述べ
る。 
A 胎児組織の脳内注入 
Askanazy(10)は白ネヅミの胎児組織を同種動物
の脳内に移植，騎形腫様の新生物を得たと報告して
いるがそれより真性の腫療の発生を見たという報告
は知らない。吾々は次の様な実験を試みた。
1. 白色家兎全胎児組織の同種家兎脳内注入
受精後約 7---10日と思われる胎児乳剤を白色家兎
4.褐色家兎 1の脳内へ、注入した。その結果，白色
家兎はすべて移植成功，褐色家兎は陰性であった。
陽性例l乙肉眼的並びlζ顕微鏡的検索を加えたが何れ
も崎形腫様新生物を生じ(附図 1)体毛を有するあ
り或は腺状構造，軟骨，脂肪等種々の組織が雑然と
入り交っており，ー放に正常脳組織とは鮮明に境界 
されている。然し一部浸潤性の発育をしている像め
る。この部分は脳に親和性を有する組織ではないか
と考えられる。又一部嚢腫を形成しその壁は表皮様 
の構造を有し自然発生の craniopharyngioma Iζ 
似た様な部分も存する。
2. 家兎胎児脳組織のみの脳内移植
6例に就き試みその 5例移植民成功した。然し奇
形的存在民止り，既に発育を停止している様に見え
ζれより真性の脳腫療として発育を続ける様な所見
は見られなかった。(附図 2)
3. 胎児口腔粘膜の移植 
胎児口腔粘膜のみを同種家兎脳内K移植したが，
管腔を有しその壁lζ表皮様構造を示す像を認めたが
極めて小さく果して乙れが真性の craniopharyn・
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giomaとして発展して行くものかどうかは不明で 
ある。
4. 人胎児の異種脳内移植 
人胎児組織を異種移植したという報告はない。幸 
い人工流産せる約 1カ月の胎児を得たので、掻破直後
乙れを乳剤となし白色家兎 2，モルモット 2の脳内 
l乙夫々注入したが何れも吸収癒痕化しており 1例の
み 17日後尚一部残存していた。
B 種々の癌原性物質
1. Scharlachrot，SudanlI， Buttergelb 
Azo-色素により肝癌の発生を見るが Azo司色素は
局所作用は少ない事も亦衆知の如くである。然、しこ
れを吸収され難い形として長く局所lζ作用せしめた
らどうであろうか。吾々は上記色素を種々の割合Iζ 
混じ cholesterol-pelletとなし或はラード，レシチ 
ン等で固形棒状となして白色家兎 5，マウス 8の脳
内lと挿入したが何れも脳腫蕩の生成はなく，脳の他
の部分にもその初期像と思わせる様な変化も認める
事は出来ず，叉周囲組織の反応も mesodermalの
要素の方が強い様で，将来乙の方法によっては謬原
腫の生成は期待し難いと思われる。 
2. コレステリン (12)(15)(21)(28) (37) (45) 
コレステリンは癌原性物質ではないが，従来発癌
物質の賦形剤として使用され，或は弱癌性ありと云
われ，或は所調 co・carcinogenicactionがあると
され，その加熱せるコレステリンターノレ，大量の 
X-線照射せるコレステリンは癌原性があると認め
られている。市して乙の物質は脳に生理的に存し，
且つ既知の強い癌原性物質と近似の構造式を有して
おり興味深い。吾々も脳腫蕩の生成K当りコレステ
リンを種々癌原性物質と cholesterol-pellet とし，
又コレステリンタールとなし，或は X-線照射コレ
ステリン，或は 2-Acety laminou uorene経口投与
と同時にそのま〉の形で脳内κ挿入，叉その粉末を 
オパホルモンと同時に経口投与し脳腫蕩の発育促進
を計った。
a) コレステリンタール
ζれを脳腫蕩生成lζ用いた報告はない。白色家兎
4，雑種マウス 121e用い，何れも陰性の結果に終つ 
Tこ。然し. 1例 memnglOmaの初期とも云える像 
を示した。(附図， 3)即ち Makrophagenle貧食 
されたコレステリンタールの聞に巨細胞も交え所謂
玉ねぎ様の構造を示す細胞増殖がある。然しこれが 
将来更に発育を続けて行くものかどうかは不明であ
る。
b) X-線照射せるコレステリン
コレステリシ末KX-線 60.000r. (200 KV，p.20 
mA，0.3 mm Cu +0.5 mm ALフィルター， 1時間一
3分〉照射し，後 pelletとし雑種マウス 10K挿入
し1年以上観察したが総て陰性に終った。
c) 経 口 投与 
.コレステリン末の経口投与は実験腫蕩の発育促進
効果があると云うが ζれを 1%の割合K雑種マウス 
の飼料lζ混じ，互にオパホルモン末を 1匹当り約 10 
単位同様経口投与し 20-Methylcholanthrene発癌 
実験の際lζ用いたが，発生率及び発育促進の効果は
脳腫蕩生成実験では認められない様である。
3. 20-Methylcholanthrene (M. C.) (11)(24)(35) 
(26)(37) (40) (46) 
"M. C.は胆汁酸の主成分たる Desoxychol酸よ
り出発合成された強力な癌原性物質で脳腫虜の生成
にも最も良く使用され，且つその成績も良い様であ
る。 
a) M. C.のオリーブ油飽和溶液
雑種マウス 2K注射したが刺激が強過ぎる様で何
れも高度の脳水腫を起し短期間に死亡し所期の結果
は得られなかった。家兎 9の脳内K注射やはり何れ
も陰性であるが， meningioma，hypophysenade-
noma，astrozytomaの初期を佑梯せしめる様な像
を呈したもの夫々 1例づ》を観察したが，やはり乙
れが更に発育を続けて行くものかどうかは疑問も残
る。
更に附随して起る変化として，脳水腫，脈絡叢増
殖， Ependymitis granulosa等が観察され，叉 M. 
C. の注入部附近には普通の Makroglia の 3~4 倍 
Kも達する極めて大きな， Protoplasmaは殆んど
見えず裸核の様に見え核膜も薄く，核は明るく楕円
形で PseudoskleroseK特異的と云われる Alzhei-
merの異型謬細胞と殆んど同じ様な細胞の出現を
見る。これは普通の Makrogliaとの間lζ種々の移
行型を認める事から恐らくは同細胞より変化して来 
たもの￥様であり，発癌実験の際比か、る細胞の出 
現を見る事は興味深い。 
b) M・C，針 
Seligman & Shearの方法にならない。最初は
Cholesterolpelletとなし，後には M..C.のみの針
状lとせるものを何れも右前頭部lζ挿入した。家兎は
28例に用い 1例既述の様な meningiomaの初期で
はないかと思われる所見を呈した外総て陰性であ
る。マウスは雑種 111，C 3H系 7，DD系20例K用
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いた。その 7例iζ脳腫療の発生を見た。陽性例は略
々 3 カ月頃から挿入部托膨隆が触知され 5~13 カ月
で死亡した。発生した腫蕩の種類は肉腫 4，癌腫3
である。性別は合4，♀3である。肉腫はその細胞 
は紡鍾形で柵状をなし極めて密化縦横に走り一見
neurinomaの様な構造を示し，その腫蕩実質には
Gitterfaserが豊富に存在し，巨細胞，核分裂像も 
豊富に存在し， fibrosarcomaである。(附図， 4-7) 
中には meningealsarcomaの様に見える部分も
存する。叉同じ種類の肉腫でも正常の結締織で分劃
され，夫々細胞密度，細胞の大きさ等が異る 2コ或
は3コの腫蕩から成り立っている様に見えるのもあ 
る。
癌腫は諸家の記載ではすべて squamous cell 
carcinomaであるが，表皮様の構造を示し，角化，
一部には石灰化を認め，叉嚢腫を作り一見 cranio-
pharyngioma或は cholesteatoma1[酷似する。
吾々の癌腫もやはり同様の構造を示す squamous
cell carcinomaである。乙の腫療は Piar対し特c.
に強い浸潤を示している(附図， 8-10)。
叉発生した腫療の形式は何れも挿入した M.C. 
の上側方にのみ発生発育している(附図， 11)。こ
》で織って陰性例を見ると，やはり M.C.の上側
方に挿入直後の出血，壊死から日数が進むにつれそ
の修復機転の像，即ち，血管拡張，新生，肥伴細胞
その他が見られ，時lと既述の極めて大きな膝細胞，
巨細胞，多核細胞，謬細胞のロゼット様の集合，多
形な修細胞， Gliasynthitium等の出現を見，これ
に対し M.C.の下方には圧迫刺激による穆線維増
殖が認められる。乙の陽性，陰性例l乙於ける一定の
変化は他の癌原性物質の場合も同様であり，即ち発
生形式K於て一定の関係がある (附図 12-13)。
尚，直接発癌とは関係のない変化としては，既述
の如き所見の外に teratoma，spontane Mauseen-
cephalitis等が観察された。 
4. 1.2. 5. 6-Dibenzanthracene (D. A.) 
この物質は M.C. 3.4-Benzpyreneよりは癌原
性は弱いが Arnord & Zimmerman(9)等によって
脳腫蕩の生成に成功した。吾々も乙の物質によって
生成を試みた。方法は M.C. 1乙於けると同様であ
る。雑種マウス 12，家兎 51C::試みたが現在迄の結果 
は陰性である o 
5. 9. 10-Dimethyl-1.2-benzanthracene(1似14)
(D.B.) ー
この物質は癌原性は極めて強く， M.C.よりも上
位で第1位を占めると云う (4ヘ然しこの物質で脳腫
療の生成を試みたとし、う報告はない様である。吾々
はζの物質を同様の方法で家兎 5，マウスは雑種 96，
C3H系81[用いた。然しこの D.B.は毒性が強く
〈14〉，家兎は耐え得るが，マウスは 1カ月以内に殆 
んど死亡してしまう。それ故次いで cholesterol-
pellet として挿入したが尚大部分死亡する。然し
少数は生存K耐えた。家兎 5は総て陰性であった。
マウスは 1カ月以上生存せるもの 12例のうち 4，3 
ヵ月以上生存せるものをとると僅か 4例であるが，
そのうち 3例に脳腫蕩の発生を見た。うち 2例は
fibrosarcomaでその顕微鏡所見は略々既述の例と
同様であり， 1例は癌腫でやはり squamous cell 
carcinomaである。 1例は謬質腫であった。〈合， 
雑種， 216日)挿入部K一致して脳実質とは肉腫例
とは異り割合境界不鮮明で腫蕩細胞は紡鍾形，両極 
性で既述肉腫程細胞密度は強くなく格子線維染色で
も血管壁及び腫蕩辺縁に少量 Gitterfaserが存する 
のみで腫療実質lζは証明きれない。然し淋巴球様の
細胞や mesodermal のものらしい巨細胞も少量交
えている(附図 14.15)。謬線維は証明きれない。正
常脳組織への浸潤もかなり強い。この腫療は Spon-
gioblastoma polare (bipolar)と診断した。然し
この腫蕩も尚詳細に追跡すると，その辺縁に一小部
分ではあるが明らかに肉腫の像を示す部分が存在す
る。然して謬質腫との境界は不鮮明で徐々に移行し
ているもの〉様である。乙の部分は腫蕩実質lζGit-
terfaserが豊富に存在する。前述の様lζ謬質腫の細
胞の中に masodermalの要素も交っていると記載
したが，それはこの肉腫の部分も存する為であろう。
叉との肉腫の部分は ektodermalである脳組織へ
の浸潤もかなり強い。乙の様1[，この例は相異なる
二つの種類の腫蕩より成立っている。叉，前記の 
fibrosarcomaのうち 1例は大部分その構造を有す、
る部分で占められているのでその様に記載したが， 
やはり一部明らかに squamous cell carcinomaの
部分を含んでいる(附図， 16)。この様に二つの種
類の腫蕩が同時に存在する。而してこの場合には夫
々の腫蕩の一端は挿入せる癌原性物質に接してい
る。
6. 2-Acetaminofluorene (2-Acetylaminoflu・
orene，2 A. A. F.)(18)(23)(29)(4l)(42)(43)この物質は癌 
原性多核芳香炭化水素と， Azo-色素と，構造ばかり 
でなくその作用の点からも両者の中聞に跨るものと
して興味深い。この物質は Wilson等化よって経口
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的lζ与えて種々の臓器に種々の腫湯が発生する事が ウス 10の飼料K 0.04---0.05%の割合に 2.A.A. F 
知られた。 を混じ， 一方脳Iζはコレステリン針を挿入した。そ
吾々はこの物質を用い脳 l乙選択的 l乙腫爆を発生せ の結果2例合氏自brosarcomaの発生を見る事に成
しめ得・ないかと考え，雑種マウス 40，C3H系合マ 功した。その組織所見は既述のものと同様構造を示
第 1表 2・A ・A ・ F. 飼育 (0.04~0.05%)及び脳内 Cholesterin針挿入による
発癌実験と同対照実験成績(マウス〉
験 方 法 I* I |例数|日 数|反則 陽性例の内訳
A.A・F.+Chol. IC3H I 9カ月|10 I 1-1 
A.A.F.
A.A・F.十Chol.
十異物(ビニール紐) |雑，白|
|幼 I8カ月以上1+|;igbs鉱2|雑，白|
14 I1年 1カ月| -1 
オパホルモシ+Chol. |25 I |-1(毎日 25単位経口投与〉 |雑，白| 8カ月 
性
合一合♀一合♀一合♀  
合一合♀
Ceol.単独 IC3H I | 5 I 9カ月 1-1 
X線照射 Chol.(60.000r.) i雑，白| I10 j1年以上 1-1 
第 2表 種々発癌物質による脳腫蕩生成実験成績
実
実
験 方 法 動 物・系 数|結 果 1 腫 蕩 の 種 類 
1 1 Meningiom? 針|家 28 
4 Fibrosarkom 7マ C3HM・C • 
3 Plattenepithelkrebs ウ DD 20 十針
(メチールコラントレン) 111ス 雑 
脳内注，挿入 1 Meningion? 
油 
吋. 1 H ypophysenadenom? 9%'E 兎・雑 
溶 2Astrozytom? 
液 2 
家 5 一D.B・
1 Spongioblastom 96雑針
1 Plattenepitheikrebs • 2ー ベンツアントラセン マウス +
C3H 8 2 Fibrosarkom 
D・A・
針
(l・2・5・6ヂ、ベンツアントラセン〉
コレステリンタール
(針油溶液) 
アゾ色素
(バターエロ一等の針，油)
A.A・F.飼育と脳内コレステリン針
向上対照実験
家 兎・雑| 5 
マウス・雑| 22 
家 兎・雑| 4 
12 
家 5 
マウス・雑| 8 
マ 
ウ
ス 
C3H合 10 
雑 40 
マ 
ウ
ス
C3H合 5 
雑 39 
一 1 1 Meningiom? 
一
一
一
+ 合のみ 2Fibrosar・km
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す。 
その対照実験として表 1の如き実験を行った。結
果はあく迄も現在迄の所， ζの範囲内では陰性とい 
う意味である。
以上，胎児組織移植を除き，種々癌原性物質によ 
る成績を一括すれば表2の通りである。
7. 電子顕微鏡所見(附図， 17. 18) 
身体他臓器の実験腫蕩の電顕所見は最近見受けら 
れる(19)(31)(38)(39)。然し実験的脳腫蕩のそれは見ら
れない。吾々は発生した脳腫、虜の電子顕微鏡的検索
を試みた。何れも fibrosarcomaであったがその所
見を概括すると，
a) 核はその大きさ，形が不規則であり，特に深
い切り込みが多い事。 ζの切り込みは正常の細胞で
も見られるが，その程度がはるかに強く，且つ数多
Methylenqlau等の染料を注射し，脳内腫蕩への摂
取状況を観察した。その結果， Diiodoflbuorescein， 
Trypanblau等の酸性染料は腫場部の摂取率は正常
脳組織よりも高く肉眼的にもはっきり区別し得るが
Methy lenbla u等の塩基性染料はこれ応対し選択性
はない様である事を観察した。 
11.者 按
以上種々の方法により脳腫虜の実験的生成を試
み，且つそれに附随して種々実験を重ねその結果lと
就いて述べて来た。当初意図する特に修質腫の生成
は現在迄僅か 1例lζ止った。然し乍ら多くの新らし 
い事実，所見を得たし，叉新らしL、脳腫蕩の生成方
法も見出した。乙、 l乙現在迄得た知見を総括し若干
の考察を加える。
く見られる事。.(1)胎児組織の脳内注入lとより崎形腫様新生物を 
b) ミトコンドリヤは一般に数は減少し，梢々膨
化し形も不規則で電子的l乙淡明となっている。
c) Cristae mitochondriales (n. Palade)も減
少し，形も不規則，且つ電子的に淡明となっている。
d) 所謂 Paladeの頼粒は梢々増加し，且つロゼ、
ツト様に集合している像を屡々認める。
e) endoplasmic reticulumは減少している様
である。
8. 移植実験(16)(20)(22)(25)(加 (27)仰〉，冷凍保存
更に吾々は発生した脳腫療(何れも五brosarco-
ma)を同種マウスの脳内及び皮下に移植し，何れ
も可移植性であった。
異種動物(ラッテ〉脳への移植は不成功で‘あった。 
乙れには冷凍保存後のものも使用したが結果は同様
であった。尚乙の際被移植側には，前処置としてプ 
レドニゾロン粉末を 1匹当り 0.5mg毎日，移植前
3日間， x-線全身照射5日 (20r. 0.5 mm Cu+0.5 
mmALフィルター， F. S. D. 50cm，20万KV.，
p.20mA，24秒)，移植後引続きプレドニゾロン投
与， x-線照射は行わず，以上の様な処置を施した。
冷凍保存はセミダングリセリン保護液投入，ー79
。C保存である。マウスは自然発生癌(佐藤癌第 1
号)は同種，異種移植可能，冷凍保存中である。
更に吾々は別出人脳腫蕩 (astroblastoma)を同
様冷凍保存し，マウスに前記前，後処置を施し，そ
の脳肉に移植を試みたが不成功に終った。 
9. 種々染料による脳腫蕩の選択弁別(11)
脳肉移植腫蕩を用い(佐藤癌第 1号〉その動物の
腹腔内に，放射性 Diiodo丑uorescein，Trypanblau， 
得たが，脳組織のみの注入では奇形的存在K止り，
乙れにより真性の脳腫、虜の生成を見る事は出来なか 
った。勿論これには胎児の成熟度も関係すると思う。
胎児より脳組織のみを分離するには受精後かなりの 
日数を経たものでなくては困難な為かも知れぬ。然.
し胎児全組織注入例中には craniopharyngioma類 
似の構造を呈するあり，又脳実質に浸潤性の発育を
する部分もあり，将来方法を改良する事によって真 
性の脳腫蕩の発生を見る事が出来るかも知れない。
(2) Azo-色素類によっては，長〈局所に作用する 
様に工夫を加えたのであるがやはり脳腫蕩の生成を
見る事は出来なかった。叉周囲組織の反応も meso-
dermalの要素の方が強く，将来共少くとも謬質腫
の生成は難しいのではないかと思われる。
(3)その他種々の癌原性物質により，既知の物質
でも脳腰湯生成には用いられた ζとのない癌原性物 
質，叉新たな方法で脳腫虜の生成を試みたのである 
が，単に発生率を高めるというだけの目的には，文 
献等を見ても M.C.そのま〉の針の挿入で， C3B 
系のマウスを使用するのが最も良い様である。家兎
は他の発癌実験と同じく，やはり脳腫蕩の生成にち
適きぬ様である。家兎に於ては腫蕩生成実験で，一
旦発生した腫療が屡々消失する ζとすらあると謂わ
れる。それ故，吾々の実験でも時々家兎lζ脳腫蕩の
初期像を初綿せしめる例を見てもそれが将来更に発
展するものかは確かめ得ない為に敢て陰性としたの
である。 
.(4) 1，2，5，6-Dibenzanthracene，コレステリン
ター ル， x-線照射コレステリンは将来この方法で脳
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腫蕩の発生を見る可能性はあるが，発生率等の点で
は M.C. I乙劣ると思われ，吾々の現在迄の結果で
2-beuz. 1.9.10-Dimethyl-終っている。Kは陰性 
anteracene は既述の如く発癌性は極めて高いが，
叉毒性も強くかなり動物の損耗を覚悟せねばならな
い。乙の物質で吾々は始めて脳腫蕩を作り得たが，
更にその毒性を考慮しその方法に更に工夫を加える
事を要する。 
(5)所謂腫蕩の平均発生時間，腫蕩発生率，平均
潜伏時間，効力指数等 (45)は試みた方法，動物及び“ 
系が種々であり算定困難であるが，発生した脳腫蕩 
の総数は 13である。雌雄の差はない，種類は，肉
腫 8，癌腫 4，謬質種 1である。 
(6)肉腫は多少の疑問は残っても，乙の際自bro・ 
sarcoma として記載する。諸家の記載を見ると ω 
(36)(40)(47)肉腫は fibrocarcoma，meningeal sar・ 
coma，rhabdmyosarcomaの三つに分類記載して
いる様であり，吾々の例中Kも，或は meningeal
sarcomaと称した方が適切なものもあるかも知れ
ないが，既述の如くその様な部分もあり，叉同じ腫
療でも fibrosarcomaの様な部分もあり，尚明らか
lとその一部が squamous cell carcinomaの像を 
呈するものが 1例あり ζれは寧ろ混合腫蕩と称すべ
きかも知れぬ。然し ζの際その比重の大きい方をと
った。 
(7)癌腫は 4で何れも squamouscell carcinoma 
である。乙れは諸家の報告と同様である。表皮様の
構造を示し，一部角化し，或は石灰化あり，嚢腫を
作る。 Bates等(11)はこれは頭皮に由来し，一方 
Weil等(40)は特別の方法lとよりか〉る種類の脳腫蕩
を選択的l乙作り， ζの腫蕩細胞は軟膜に漸次移行し
て行く事からその起源を arachnoidealemesothe. 
lial liningの neoplastictransfhrmation Ir.ある
とし，同時lと同部の ektodermal なる事を説いて
いる。確かにか〉る腫蕩は軟膜への浸潤が特l乙強く
細胞由来を其処l乙考えた方が良い様lζ思われる。然
し乍ら Weil等の様K特別な方法によらないでも脳 
に於ては ektodermalのものから発し癌腫の形を 
とるものはすべて既述の如き構造を呈し得るのでは
なかろうか。
(8)謬質腫は僅かに 1例に止った。既述の如く種
類は Spongioblastomapolare (bipolar)である。
然し一部に極く僅かながら肉腫の構造を示す部分も
存し混合腫蕩と言うべきであるかも知れない。乙の
謬質腫は比較的小さいうちに死亡したが，既述の様
にその腫蕩の修質腫の部分 lとも既ILmesodermal 
の要素も混じており，将来更に大きく発育を続けた
ら反対応肉腫が大部分を占める様になったかも知れ
ない。又既述の肉腫は総て極めて大きく生長したも
のばかりで，この中には或はその様な関係にあった
ものがあるかも知れない。 
(9)前述の如く吾々の発生した腫療は肉腫 8，癌
腫 4，謬質腫 1であるが， Shear等(36)の報告では， 
C3H系， M.C.で glioma11，sarcoma 2，carci. 
noma 0，であり， Zimmerman(46)は C3H系， M. 
C.，で glioma15，sarcoma 5，混合腫第 5，carci-
noma 0，C3H系， D. A.(9)では， glioma 2，sar-
coma 9，carcinoma，0，混合腫蕩 1で，他報告者 
等)の例と吾々の例と比較検討(40)W eil 1)，(Ba tes( 
して見ると，使用する癌原性物質そのものの種類，
実験動物の種類，系，実験方法(例えば作用せしめ 
る脳組織の場所等)等によって，発生する脳腫蕩の
種類の割合も著しく相異る事に気付く。叉発生率も 
相異る。脳腫蕩の発生にもやはり遺伝，素因が関与
し(30)(34)雑種，叉家兎K於ては発生率は低く，又雑
種は跨質腫そのもの〉発生する率も低い様である o 
(10)既述の如く発生期間等の算定は困難であるが
発生した脳腫蕩が脳表近くにある時は，略々肉眼的
l乙弁別出来る位iζなるのに 3--4カ月を要し，頭蓋
骨を破り発育を続け， 5--11ヵ月で死亡する。 
(11)一つの腫蕩でも既述の如く構造の柏々異る 2
コの腫蕩塊より成り，その間を正常の結締織で分劃
されているかの如く見えるものもあり，それは同一
構造のものあり，又全く種類の異る腫療の場合もあ
る。かくの如く実験的脳腫蕩l乙於て 1コ以上の腫蕩
より成立っているものが見受けられる。この事は腫
蕩の発生l乙は唯 1コの細胞の腫蕩化より始まるもの
ではなく， 1コ以上の細胞群の腫蕩化より始まるも
のである事を示している。乙の事は皮膚癌に於ける
知見でもその初期の組織像を検索すると，癌化は一
定の拡がりを持った組織の場の中で始まる事が認め
られている。
(12)叉，挿入せる癌原性物質と脳及び発生せる脳
腫蕩の位置的関係は既述の如く略々一定の関係にあ
り，発癌物質を棋の先端としその側上方にのみ腫蕩 
は発生発育している。その関係を模式化して示すと
表 (3.4.5)の如くである。而して腫療の上端叉は中央
に癌原性物質が存すると云う如き形式のものはな
い。乙の事は陰性例に於ける癌原性物質と周囲組織
の反応と合せ考えて見て興味深い(表 6.7)。即ち
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癌原性物質の上側方(図斜線)Iζ挿入直後の出血， 第 5表
壊死から次いで修復機転の種々像が見られる。 ζれ 陽性例
に対し，下端に於ては(図点線)圧迫刺激によると 弁燕物債 t.fl童~~の関係
思われる謬線維増殖が他変化より多く見られる。 ζ (持緑) 
の事は他組織に於ける発癌実験と同じで，発癌物質
・ ・ •4
T.) .( 
』 二  戸 ¥、.ノ・合、、削 
、 、  
1』 ノ
ι
吋 
ノ喝ヘ 
Vlklr¥
・τ
イ 
ノ
『 
/U
可一入 
一 川  
lAT
」持 
i
パ
T~}/
ぺ 
川
， 
、、ヶ〆''、 
の 
、 
tfi
 
・
FJfk
山川合〆町四喝
，， 
‘ . 可の
袖 ， ，
@BV7
F
I
'ts
h
Fta'Z1eld-ds'E/1¥w-/¥1bvd{P/J 
JJ
L jιz'zd!Jteh/
flhT~l
Z
の挿入lとより先づ非特異的な出血，壊死，次いで肉
芽組織が生じこのうち任意の時期に異形的肉芽組織
ともいうべきものが多中心性K生じ， ζの際核の障
第 3表
陽性作j 
M・c，一.Meth.)llcholo.nthre1le 2. o・・・ 9・・同 ethyt- 2-b~.n2~nthr4 celle ，. g 10D
A'A'F"::'2・.Acethy1tl.1Ili1I.OftωT肌 E 
M・6s帽・8・S・D.8'216日 M刊・舵・8・2・D-B.345a 
与叫ぬblilst蝋o.pol.ue( hipol4t) FibY06a.rω肌& 
et Flbro'.向。胃¥，4 
叫ザ
h
• 
イ:舟， 
. A  
‘ 
'M・17.純・8・s・ 
.AA.F.令Chol'241a 第 6表
Fibrosa.icom.晶， 陰性作l
151!jl:;μ 
全盛物質と周囲組織の反応 
温 
，可
M/ILMZvC
M.2・M・C・5日
pd
A 
杓 … … 側 一
同制輸血醐
E
J m m  
細開剛志は
t
健零
ーー_.悠血・必死
M・S2・韓白書M'C・228B 
4CMMma。“，S"Am -C;'1340M斜・舵・6・t:MSぃ… ωwvci…
、一宅ts
M'II.M・ C・ ~2Ð M'I+トM・C・14-8
/寸-，.(~抑制包 /市猷'1Il''rt
第 4表 (今、IljT')奇("~.) 
M・41・韓・白・，.M・C'149B M・39・韓・8・念 M・C'I.'a l .1.〆 ¥.¥k I〆8 
Fi broS4T∞m.a. ~.u.鴨川 cell 川悦・tcl.c 
5・M・M;， C'130日 M'S3・M・C・1948 
;;つ彫{d簿~，J f 1!L1if'¥巨細館 
\~ ~ω\ 1、
も
=1If J 事
⑬ 

M-2t・艶・8・事， M・C・2208 M‘郡t蹄.a.$. l>s:・38・ 、，パJ)
s竜也a帆・陸畠 I cauh‘'鴨e・ 第 7表
陰性例
脅遺物債 ε周囲組織の反応⑦ 
2イ神入の E色合
M.62・DD・E!.tM心411. 
-1620ー 千葉医学会雑誌 第35巻
碍があるのが特質でこの異形的組織に肉腫発生の基
地が認められると云うのと一致し，癌原性物質の上
側方lと於ける既述の如き諸変化のどれかが脳腫蕩発 
生l乙関与していると考えられ，乙れに対して謬線維
増殖は拾抗的な立場にあるので、はないかと考えられ
る。 
(13)尚陰性例の多くに，癌原性物質に接する周囲 
組織の反応のうちには，極めて大きな謬細胞が出
現し，その性状K就いては既述したが，恐らくは
Makrogliaより発したものと思われ， ζれは Pseu-
doskleroseの際の Alzheimerの異形跨細胞と殆
んど同様で，発癌実験にか〉る細胞の出現を見る事
は興味深い。 Pseudoskleroseの際の同細胞の出現
は恐らくは肝機能障碍(硬変等)により癌原性物質
類似のある物質が生じ，乙れが脳lと於ける軟化過程
の修復機転と相{失って Makrogliaより進行性K変
化して来たものではないかと想像される。 
(14)発癌物質による腫療の発生lとは，全身素因と
局所素因が関与し (30)(32)叉所謂 initiatingaction 
と promotingactionとがあると謂はれている倒、
吾々の実験した M.C.等による脳腫蕩の発生の場
合，その分離は困難であったが，吾々の始めて成功 
した 2.A.A. F.の経口投与と脳内コレステリン針
挿入による脳腫蕩の選択的発生は，脳腫蕩の場合も
その発生にやはり上記要素が関与する事を改めて確
言君、し?こ。
癌原性物質のうち例えば M.C.は生理的に体内
に存する胆汁酸の主成分たる Desoxychol酸より
作られ，その生成過程に於ける化学変化は生理的に
も起り得るものであると称される (45)。脳腫虜の発
生には古典的な刺激説を単純に適用は出来ぬ。恐ら
くは生理的に存在する物質から何等かの機転によっ
て癌原性物質が生じ(そのま〉の形で組織に作用す
るのか，又は体内で更に変化し他の形l乙変って作
用するのかは明らかでないが)それが脳の謂わば，
Locus minorisの如き場所に作用し，ある promo-
ting actionが加わって脳腫蕩の発生を見るに到る 
のではなかろうかと想像される。 2.A. A. F.の経
口投与とコレヌテリン脳内挿入による脳腫蕩の発生
は，か〉る問題の一つの鍵となるのではなかろうか。
F.の発癌実験の場合，性が関係すA.A. 2. 叉，
ると謂はれ，雄氏多いと謂われるが，吾々の実験で
も僅か 2例のみで断定は出来ないが何れも雄であっ
7こ。 
尚， 2.A. A. F.の対照実験は既述の如く総て陰
性であったが，これもあく迄も，現在迄，この実験
範囲内では陰性であるという意味である。
(15)冷凍保存，移植実験は既述の如く未だ満足す
ベき結果を得ていない。将来出来得れば種々の謬質
腫を保存，移植して種々の実験に供したい。
(16)電子顕微鏡による検索も既述の様に発生した 
fibrosarcoma !c:就いて行い既述諸変化を観察した
が，未t:充分ではない。叉更に謬質腫，癌腫等K就
いても検索を加えねばならぬ。 
(17)染料による脳腫蕩の肉眼的弁別も Diiodo・ 
丑uorescein，Trypanblauで或る程度可能であった
が，更に謬質腫のそれらの染料に対する態度，叉実
際臨床面への応用の可能性も検討したい。
IV. 結 論
胎児組織その他種々の既知の癌原性物質を用い，
未だ脳腫療生成lζは用いられてい芯いものを使用
し，或は新らしい方法で殊に謬質腫の実験的生成を
試み，同時に附随して種々の実験及び色々の問題に
対 L考察を試みた。弦に簡単にそれら結論に就いて
述べる。
(1)家兎査胎児組織の脳内注入により崎形腫様新
生物を得た。胎児脳組織のみの注入では奇形的存在
に止った。人胎児の異種移植は陰性である。 
(2)種々の癌原性物質によりマウスに下記の如く
脳腫蕩の発生を見Tこ。 
a) M. C;…..fibrosarcoma 4，squomous cell 
carcinoma 3 
b) D. A ……陰性 
c) コレステリンタ~}レ(脳腫蕩生成 lζ用いるの
は始めてであるが)…・ー陰性 
d) D. B.(乙れも脳lζ用いるのは始めて)・・…-
glioma，1，(Spongioblastoma polare，bipolar)， 
fibrosarcoma 2，squamous cell carcinoma 2，乙
の物質は毒性強しo 
e) A乞0・色素・…・・陰性。 
f) 2.A. A. F.の経口投与とコレステリン針脳内
挿入による脳腫蕩の選択的発生K始めて成功した。
五brosarcoma2，何れも合，
対照実験として① 2.A.A.F.+異物，①コレステ
リン針のみ，①オパホルモン経口投与十コレステリ
ン針挿入，④x-線大量照射せるコ vステリン針，を
行ったが何れも現在迄の所陰性。 
ζの成功は実験脳腫湯生成托も全身素因と局所素
因， initiating actionと promotingactionとを
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分ける事が可能で脳腫蕩生成の本能を解く一つの鍵 
となる o 
(3)腫蕩の発生率は動物の種類，系に関係し，家 
兎に於ては総て陰性，マウスも雑種では低率たるを 
まぬがれぬ。発生せる脳腫蕩の種類もやはり動物の 
種類，系，更に使用する癌原性物質の種類lζ左右さ 
れる。雌雄の差は， 2.A.A.F.以外の場合はない様
である。 
(4)癌腫は何れも squamouscell carcinomaで
あったが軟膜Kその細胞起源を有する様である。 
(5)電子顕微鏡的検索を発生せる肉腫K就いて試
み，核， Mitochondria，Cristae mitochondriales， 
Paladeの頼粒， endoplasmic reticulumの変化を
観察した。 
(6)発生した脳腫虜の中には 1コ以上の腫蕩塊よ

り成るもの，或は混合腫湯あり何れもその一端は挿

入せる癌原性物質応接し，脳腫蕩の発生の場合も 1

コーの細胞の腫湯化で、なく，細胞群の腫蕩化より始ま

るものである事を示す。
 
(7)発生せる脳腫蕩と脳と癌原性物質との聞に
は，一定の位置的関係が認められ，これは陰性別に
於ける周囲組織の反応と関連性あり，癌原性物質の
上側於lζ於ける非特異的或は特異的な肉芽組織の中
の或る要素が脳腫蕩発生に関与し，下方l乙於ける謬
線維増殖は乙れに対し拾抗的な立場にある様であ
る。 
(8)陰性例の周囲組織の反応のうちには極めて大
きな Makrogliaより発したと思われる謬細胞の出
現あり，乙れは Pseudoskleroseの際の Alzheimer
の異形謬細胞と殆んど同一であり興味深い。 
(9)発生せる脳腫蕩，叉は人脳腫療を用いて，そ
の同種異種移植，冷凍保存実験を行ったが，満足す
べき結果は得られなかった。 
(10) Diiodofl.uorescein，Trypanblau等の酸性染
料の腹腔内注入により，実験脳腫蕩(癌腫)Iζ肉眼
的lζ弁別し得る程度に選択的に集まる様である。
摘筆するに当り，思師荒木教授の御懇切なる
御指導並びに御校閲l乙深甚の謝意を表す。
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附|ヌ11. 家兎全胎児脳内注入 附図 2. 胎児脳組織のみの注入
附|玄13. コレステリンタール，家兎 附図4. マウス fibrosarcoma.
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附i玄113. 同 1]1 附1立114. Spongioblastoma polare，bipolar， 
附!ヌ115.岡市i
附・|玄116. sarcomaと carcinoma 
の混合H重湯
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附図  17. fibrosarcoma電顕像
附図  18. 同 前
